Introduction
A�y c�a�g�� �� ��y�����g�ca� a�� ���c��m�ca� ��a�u� �u���g c�������� ca� ��a� �� ca���ac a���y��m�a �� c�������. T���� ��c�u�� ��a��-���a��� my�ca���a� c��� ��c��a�����y a�� au��-ma��c��y a�� c���uc��v��y (1) . P������� cau��� �f ca���ac a���y��m�a �� c������� a�� c�m���� (2) . T��� ����a�� may �� cau��� �y c��g����a� fac���� �� �� ���uc�� �y c���a�� acqu���� ����a���, ��c�u���g my�ca������, ���uma��c f�v��, ������, ��ug ���� �ff�c�� a�� ca���ac �u�g��y ��qu��a� (3) . A���y��m�a fa��gu�, ���v�u����� a�� �m���f�c� au����m�c ���v�u� fu�c-���� �f c������� ca� ���uc� my�ca������ a�� c��g����a� ��a�� ����a�� (4) .
P�������g cau��� �y �ym�a���m�m���c am���� a�� qu���-����, ac��-�a�� �a�a�c� ��������� a�� ���c����y�� �m�a�a�c� may ��a� �� ��a�� �a�� �m�a�a�c�� �� c������� a�� may �v�� ��������a�� ����� c�������� (5) . Du� �� ��� fac� ��a� ��a�� �a�� �m�a�a�c� �� c������� �� cau��� �y c�m���� fac����, ����� is no specific therapeutic drug available (6) . Results from a ����� ��u�y ��v�a��� ��a� ��� cu����� ���a�m��� �f ��a�� �a�� �m�a�a�c� �� �a��� �� ������gu�����g ��a�� �a�� �m�a�a�c� �ym���m� u���g ��� f��qu��cy �f ���ma�u�� ��a�� a�� �f ��� f��qu��cy �f ���ma�u�� ��a�� ���� ���uc�� �� ���a���a��� af��� ���� ac��v��y, ��ug ���a�m��� ��u�� ��� �� ������ (7). Pa������ ���� ���g-��a����g �ym���m� �f ���ma�u�� ��a� a�� ��v�����y �� ���c���ca����g�am (ECG) ca� �� ���a��� �y �a���g ����af����� �� �����a����� β-���c����. H���v��, ����� a�� studies showing that these drugs have no significant effects on ��a�� �a�� �m�a�a�c� �ym���m� �f c������� (8) .
T�� HERG g��� ����uc� �� ����� �� �� ��v��v�� �� c���u�a� a�� m���cu�a� m�c�a���m� c���������g ��� m��a��a��� a�� ��gu�a���g ��� ��c��a���� �f ���v� a�� mu�c�� c���� (9) . H���v��, �� ��� ���� �f �u� �������g�, �� ��u�y �� ��� �������� ���� �f HERG �� c�������'� ��a�� �a�� �m�a�a�c� �a� ���� ���v�-�u��y c���uc���. �� �������� ��� �������� a���c�a���� ������� HERG ���������� a�� ��� ��a�� �a�� �m�a�a�c� �f c������� a�� ���v��� c���a�� ��������ca� a�� ������m���a� �a��� f�� �a��� ��ag����� a�� ���a�m��� �f ��a�� �a�� �m�a�a�c�� �� c�������. RT-PCR RNA extraction. F�� RNA ����ac����, �� f������� ��� ��a��a�� protocol of Axygen kit (10) , and the specific schemes were as follows: i) 0.6 ml of RNA Plus was added to 0.2 g of frozen cell sample (-80˚C) and the mix was transferred to a precooled m���a� a�� ������. T�� �am��� �a� ���� m�v�� ���� a 1.5 m� sterilized EP tube. The mortar was washed with 0.3 ml of RNA P�u� a�� ��� ��qu�� �a� a���� �� ��� EP �u��; ��) c�����-f��m (200 µ�) �a� a���� a�� ��� �u�� �a� ag��a��� f�� 15 ��c a�� ��f� a� ���m ��m���a�u�� f�� 15 m��; ���) ��� �am��� �a� centrifuged at 10,000 x g for 15 min at 4˚C; iv) supernatant was ��a��f����� ���� EP �u�� ���� RNa�� a�� ���� ���v��um����c �������a��� �a� a����. Af��� m����g, �u�� �a� ��cu�a��� a� ���m ��m���a�u�� f�� 10 m��; v) �am���� ���� c�����fug�� again (10,000 x g at 4˚C for 10 min); vi) the supernatant was ���ca���� a�� 750 µ� �f 75% ���a��� �a� a���� �� ��� ������ a�� m���� g����y. I� �a� ���� c�����fug�� a� 10,000 � g f�� 10 min at 4˚C; vii) supernatant was discarded and the residual ���a��� �a� ��m�v��; a�� v���) a�������a�� am�u�� �f �a��� �a� a���� �� ��m�v� ��� RNa��. T�� qua���y �f ��� ����ac��� RNA �a� �va�ua��� acc�����g �� a ���v��u� ������ (11) .
Materials and methods

General
Fluorescence quota PCR. F�u����c��c� qu��a PCR ��� �a� �u�c�a��� f��m Ta�a�a B����c�����gy, C�., L��. T����-���� m����� �a� u��� acc�����g �� ��� �����uc����� ���v���� �y ��� ma�ufac�u���'� ma�ua�. P��m�� ��qu��c�� a�� ����� �� Ta��� I.
Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA)
. ELISA �a� u��� �� v���fy ��� ��v�� �f HERG ������� �� ��� ���um. �� f������� a ��a��a�� ELISA �����c�� (12): �) C�a���g: 100 µ� �f ���u��� HERG ���ma�y a������y (5-10 µg/m�) �a� a���� ���� a 96-���� ��a�� a�� ��cu�a��� at 4˚C overnight and solution was discarded the following m�����g. ����� ���� ���� �a���� ���� �a����g �uff�� ���u-���� ���v���� �� ��� ��� (5 �a���� a�� 1 m��/�a��). ��) Sam����: 100 µ� �f �am��� �a� a���� �� �ac� ���� a�� plate was incubated at 37˚C for 1 h. The plate was then washed (5 ��m��, 1 m��/�a��). ���) S�c���a�y a������y: 100 µ� �f ��c��� a������y �a� added and incubated at 37˚C for 30-80 min. The plate was then �a���� ���� �a����g �uff�� ���u���� (5 ��m��, 2 m��/�a��). �v) C���m�g���c �u����a��: 100 µ� �f ��� f�����y-����a��� c���m�g���c �u����a�� ���u���� �a� a���� f������� �y ��cu�a-tion at 37˚C for 30 min. 
Western blot analysis. �� u��� ��� ��a��a�� �����c�� f�� ������� ���� a�a�y��� (a�� ��� a��������� ���� �u�c�a��� f��m R�c�� D�ag�����c�).
Immunohistochemical detection of AVR1 in myocardial tissue. I� ��� ������� ��u�y, �� c���uc��� ��� c��v������a� a������y ��cu�a���� a�� ��a����g �� ca����my��a��y ����u� samples by streptomycin and enzymes (S-P). The immunohis��c��m�ca� ��a��a�� �����c�� �a� a� f������ (9): M�m��a�� ��a����g <10% �� ca����my�cy��� af��� ��a����g ���������g ��ga��v� �a� c��������� a� ��ga��v�. M�m��a�� ��a����g �� ��� m�m��a�� ��a����g �f >10% �f my�ca���a� c���� �a� c�����-���� ������v� (+). ���� >10% �f my�ca���a� c���� ������ ��a� �� m����a�� ��a����g �� c��������� �� a� (++). ���� >10% �f my�ca���a� c���� ���� ������g �����g c�m����� m�m��a�� ��a����g, �� c��������� �� a� (+++).
Data processing. SPSS 20.2 ��a�����ca� ��f��a�� (C��cag�, IL, USA) �a� u��� f�� ��� ��a�����ca� a�a�y���. M�a�u��a��� �a�a ���� ��������� a� m�a� ± SD a�� ca��g���ca� �a�a ���� analyzed using the Chi-square test. P<0.05 was considered to indicate a statistically significant difference.
Results
HERG transcription level.
Results obtained from the fluoresc��c� qua����a��v� PCR ������ ��a� ��� ��v�� �f HERG mRNA �a� c�������a��y ��g��� �� ��� �����va���� g��u� c�m�a��� �� ��� c������ g��u� (F�g. 1). T�� ��ff����c� �a� ��a�����ca��y significant (P<0.05). These results showed that HERG g��� �a� ac��v��y ��a��c����� �� c������� ���� ca����my��a��y. These results were in accordance with fluorescence quanti�a��v� PCR ���u��� ������g ��g��� ��v��� �f HERG ���������� �� c������� �uff����g f��m ca����my��a��y. Ta��� I. PCR ���m�� ��qu��c��. 
HERG protein expression measured by western blot analysis.
To verify and confirm the results obtained from ELISA, a ������� ���� a�a�y��� �a� c���uc��� �� �am����. T�� ���u��� ���a���� f��m ��� ������� ���� a�a�y��� ������ ��a� ��� ��v�� �f HERG ������� ���������� �a� ma�����y �����g�� �� ��� �����va���� g��u� c�m�a��� �� ��� c������ g��u� (F�g. 3). T�� ��ff����c� �a� ��a�����ca��y ��g��f�ca�� (P<0.05). T��� was in accordance with the ELISA results and confirmed that ���a��v��y ��g��� am�u��� �f HERG ������� ���� ������� �� �� c������� �uff����g f��m ca����my��a��y.
T� ��am��� ��� a���c�a���� ������� ��� ���������� ��v�� �f HERG a�� ��� c�������� �f c������� ���� ca����my��a��y, �� m�a�u��� HERG ���������� �� ��� ���um �f ��� ��� c������� �� ��� �����va���� g��u� a� ��ff����� ��m�� �f ��� ����a�� (F�g. 4). T�� ���u��� ������ ��a� �� ��� �����va���� g��u�, HERG ���������� g�a�ua��y ��c��a��� �u���g ��� c�u��� �f ��� ����a��. Af��� a c���a�� ��m� �� ��� c�u��� �f ��� ����a�� ��� HERG ���������� ��c��a��� ����ca���g ��a� HERG ca� �u������ ��� ��������a���� �f c�������'� c������� �� ��m� ������.
HERG in myocardial tissue tested by immunohisto chemistry.
T�� �mmu�������c��m����y ���u��� ������ ��a� ��� ����-��v� ��a����g �a� ma���y c��c����a��� �� my�ca���a� c��� m�m��a�� �� ��c� c������� f��m ��� �����va���� g��u�.
Ca���ac a���y��m�a �f c������� (F�g. 5). T��� �ugg����� ��a� ��� HERG ��v�� �� c������� ���� ca����my��a��y �a� ��g��� ��a� ��� ���ma� c������ g��u�.
Discussion
A� a c�mm�� ����a���c c����ca� ����a�� ���� v��y c�m���� cau���, ca���ac a���y��m�a �f c������� ca� �� cau��� �y ����a���c ��a�� ����a�� a�� ���-ca���ac ����a���, �uc� a� �y����a, a�� ���c����y�� �m�a�a�c� �� ��m� ������. T����f���, ��� ������ ��ag����� a�� ���a�m��� f�� a���y��m�a �f c������� �av� ��c�m� a� �m����a�� ���u�. B��m����a-P����� et al (13) ������ ��a� ��� cu����� ��ag����� f�� a���y��m�a �� c������� �� ma���y ac���v�� ����ug� ECG. T���� a�� ��m� c�m���ca����� a���c�a��� ���� ECG ��ag�����c�, �����f��� ��� ��ag����� �f ca���ac a���y��m�a� �� c������� �f ��ff����� ��g���� �� C���a �� not easy (14) . There is still no specific medication for treating a���y��m�a ����a�� �f c�������. Acc�����g �� B�a� et al (15) , HERG ������� ���������� �� ������ �� ��gu�a���� �f ��u�a� c���� �� �uma� ���y (16) a� ���� a� ��� ���������� �f ���a�-��um c�a���� m�m��a�� ��������.
R��u��� f��m a ��u�y �y P�a���ya� et al (17) ������ ��g��� levels of HERG in human gastric cancer tissues. Significantly ����� ��v��� �f HERG �av� ���� �������� �� ��c����c mu�c�� c���� (18, 19) . T��� ���u�� ����ca��� ��a� HERG may �� ��v��v�� �� ��� �m���v�m��� �f mu�c�� c��� ��c��a�����y (20) .
I� ��� ������� ��u�y, f��m ��� m�a�u��� HERG ������-���� �� �a� ��m�����a��� ��a� HERG ���������� �� c������� suffering from cardiac arrhythmia increased significantly.
I� ��� c�u��� �f ��� ����a��, HERG ���������� ��c��a��� g�a�ua��y, �ugg�����g ��a� ����� �a� a c�����a���� ������� HERG ���������� a�� a���y��m�a ����a�� �� c�������. I� a��� �ugg����� ��a� ��� ���������� �f HERG may cau�� ��� a���y��m�a �� ���� ��� ��������a����. Ou� ���u��� ���v���� a ��������ca� a�� ������m���a� �a��� f�� ca���ac a���y��m�a ����a�� ����a�c� �� c�������.
